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Psychosen en epilepsie
w . m . a .  v e r h o e v e n ,  w . b .  g u n n i n g ,  j . h . a . m .  t u e r l i n g s ,  
j . i . m .  e g g e r ,  s .  t u i n i e r
samenvatting De laatste decennia is veel onderzoek gedaan naar de verhoogde 
psychiatrische comorbiditeit bij epilepsie. Aan de hand van een beschrijving van een patiënte 
met postictale psychosen wordt de psychiatrische differentiële diagnostiek van psychosen in het 
kader van epilepsie uiteengezet en wordt ingegaan op de frequente psychiatrische bijwerkingen 
van anti-epileptica. De samenhang tussen epilepsie en psychiatrische symptomen is complex en 
de neuropsychiatrie van epilepsie heeft betrekking op unieke syndromen die niet passen binnen de 
huidige psychiatrische classificatiesystemen.
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trefwoorden anti-epileptica, epilepsie, psychosen
Als gevolg van de ontwikkeling van een idioom, 
geschikt voor de beschrijving van psychiatrische 
symptomen en subjectieve belevingen, ontstaat 
vanaf het midden van de negentiende eeuw be-
langstelling voor de associatie tussen epilepsie en 
psychopathologie (Berios 1979). In de eeuwen daar-
voor was epilepsie wel als ziekte onderkend, maar 
niet afgegrensd van andere hersenaandoeningen 
(Temkin 1971). Tissot beschreef in 1770 een reeks 
patiënten met allerlei vormen van epilepsie waar-
uit blijkt dat depressieve en kortdurende psycho-
tische verschijnselen niet ongebruikelijk waren.
In zijn beroemde hoofdstuk over epilepsie in 
de Dictionnaire des Sciences Médicales uit 1815 geeft 
Esquirol een uitvoerige verhandeling over de sa-
menhang tussen epilepsie en psychiatrische morbi-
diteit. Falret (1860-1861) stelde de eerste classificatie 
van psychiatrische stoornissen bij epilepsie voor, 
waarbij hij de ‘accès de délire’ indeelde in drie groe-
pen: peri-ictaal, interictaal en postictaal met een 
geprotraheerd beloop. Jackson schreef in 1875 dat 
‘epileptic  mania’ kon optreden in aansluiting op of in 
plaats van een epileptisch insult. In de tweede helft 
van de negentiende eeuw werd in Duitsland door 
onderzoekers als Samt en Gaupp gewezen op het 
voorkomen van psychiatrische symptomen vooraf-
gaande aan, tijdens en langdurig na toevallen.
Vanaf Kraepelin gaat de discussie over de rela-
tie tussen epilepsie en psychosen, in het bijzonder 
schizofrenie. Later wordt duidelijk dat het hier 
gaat om schizofrenieachtige psychosen met een 
pleiomorfe verschijningsvorm waarbij, naast ver-
wardheid, affectieve, psychotische en katatone 
symptomen voorkomen (Trimble 1991). De laatste 
vijftig jaar zijn vele onderzoeken gedaan naar de 
psychiatrische comorbiditeit bij epilepsie waaruit 
is gebleken dat het risico op zowel stemmings- en 
angststoornissen als psychosen sterk verhoogd is 
in vergelijking tot de normale populatie en dat 
deze aandoeningen vooral peri- en interictaal 
voorkomen (Gaitatzis e.a. 2004). Daarnaast is vanaf 
de start van het gebruik van anti-epileptica duide-
lijk geworden dat psychiatrische symptomen ook 
geassocieerd kunnen zijn met het gebruik daarvan 
(Besag 2004).
De valkuilen bij de psychiatrische diagnos-
tiek bij epilepsie worden toegelicht aan de hand 
van de beschrijving van een patiënt.
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gevalsbeschrijving
Een 27-jarige patiënte werd voor nadere diag-
nostiek verwezen naar de kliniek neuropsychiatrie 
van het ziekenhuis. Op 4-jarige leeftijd deden zich 
de eerste insulten voor en de diagnose partiële epi-
lepsie werd gesteld. In de daaropvolgende jaren 
werd zij met meerdere anti-epileptica behandeld. 
Op de leeftijd van 17 jaar werd een totaal iq van 
103 (Wechsler Adult Intelligence Scale) vastgesteld. Op 
18-jarige leeftijd volgde een eerste psychiatrische 
opname wegens een stagnerende ontwikkeling 
waarbij behalve een dysfore stemming geen psy-
chiatrische symptomen werden vastgesteld. Drie 
jaar later had zij nog steeds last van nachtelijke 
epileptische aanvallen ondanks onderhoudsbe-
handeling met drie anti-epileptica.
Op 24-jarige leeftijd kwamen de epileptische 
aanvallen ook overdag terug. Hierop werd topira-
maat in een aanvangsdosering van 25 mg per dag 
toegevoegd aan 1200 mg oxcarbazepine en 30 mg 
clobazam. Een mri-scan van de hersenen liet geen 
afwijkingen zien. Drie maanden na de start van 
topiramaat ontstonden de eerste psychotische ver-
schijnselen en een verslechtering van het gedrag. 
Topiramaat werd gestaakt en kortdurend werd 
haloperidol voorgeschreven. Zes weken later bleek 
er sprake van een toename van de psychotische 
verschijnselen met hallucinatoire belevingen en 
paranoïde ideatie. De daaropvolgende 2 jaar werd 
zij in verband daarmee meermalen opgenomen en 
behandeld met verschillende antipsychotica. De 
diagnose werd gesteld op een psychotische stoor-
nis Niet Anderszins Omschreven en een onder-
houdsbehandeling met risperidon werd doorge-
voerd.
Bij opname in onze kliniek bestond de behan-
deling uit 1500 mg oxcarbazepine, 20 mg clobazam 
en 4 mg risperidon. Nachtelijke insulten kwamen 
enkele malen per maand voor. Een mri-scan liet 
wederom geen afwijkingen zien. De eerdere psy-
chose in aansluiting op topiramaat werd geken-
merkt door stoornissen in de impulsregulatie, 
paranoïdie, beïnvloedingsgedachten, betrekkings-
wanen en hallucinatoire belevingen. Daarnaast 
deed zich het laatste jaar onder behandeling met 
risperidon tweemaal een kortdurende postictale 
psychose voor met paranoïde belevingen, visuele 
hallucinaties, heftige angsten en desoriëntatie in 
tijd, plaats en persoon, bij een helder bewustzijn. 
Gedurende de opname werd het gebruik van rispe-
ridon gestaakt en deden zich nog enkele nachte-
lijke insulten voor met postictaal gedurende en-
kele uren tot een dag paranoïde ideatie. Het anti-
epilepticabeleid werd niet gewijzigd.
Neuropsychologisch onderzoek toonde een 
gemiddeld intellectueel niveau aan (iq volgens de 
Groninger Intelligentietest 2: 93; Raven iq Test: 
99; Nederlandse Leestest voor Volwassenen: 108). 
Er werd een sterk vertraagde informatieverwer-
king waargenomen. Voorts konden cognitieve 
functiestoornissen worden vastgesteld. Tevens 
viel op dat patiënte moeite had met het hanteren 
van abstracte taal. Haar persoonlijkheidsprofiel 
werd gekenmerkt door enerzijds een afhankelijke, 
passief vermijdende stijl en gevoelens van benade-
ling, anderzijds een hoog verwachtingspatroon 
van zichzelf en de omgeving.
Patiënte werd ontslagen met als diagnosen: 
voorheen door topiramaat geïnduceerde psychose 
met een voortschrijdend beloop; op dit moment 
epilepsie en kortdurende postictale psychosen.
literatuur
De prevalentie van psychosen bij epilepsie 
wordt geschat op 2-7% (Gaitatzis e.a. 2004), waar-
van een kwart postictaal is (Torta & Keller 1999) en 
10-30% interictaal (Trimble e.a. 2000). Als risicofac-
toren worden genoemd: bepaalde typen epilepsie, 
in het bijzonder complex partiële aanvallen, de-
buut van de epilepsie op jonge leeftijd, ernst van 
de epilepsie, therapieresistentie, gebruik van 
meerdere anti-epileptica (Gaitatzis e.a. 2004; Sach-
dev 1998), mogelijk hyponatriëmie (Kanner e.a. 
1996), verlaagd foliumzuur en verhoogd homocys-
teïne (Monji e.a. 2005). In 2 grote onderzoeken naar 
interictale en postictale psychosen werd geen as-
sociatie gevonden tussen respectievelijk psychose 
en epilepsietype (Adachi e.a. 2002) of tussen psy-
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chosen en een voorgeschiedenis of familiaire 
belasting met psychotische stoornissen (Alper e.a. 
2001). De prevalentie van epilepsie bij schizofrenie 
verschilt niet van die in de normale populatie 
(Gélisse e.a. 1999).
Klinische manifestaties van epilepsie kunnen 
als het ware worden vervangen door gedragsafwij-
kingen met inbegrip van psychotische sympto-
men. Dit fenomeen wordt aangeduid als ‘alterna-
tive psychosis’ of ‘forced normalization’ en is vooral in 
relatie gebracht met normalisering van het eeg 
onder polytherapie met anti-epileptica (Prüter & 
Pohlmann-Eden 2002). Het bestaan ervan is nog 
steeds onderwerp van discussie (Akanuma e.a. 
2005; Krishnamoorthy & Trimble 1999).
Een onderscheid moet worden gemaakt tus-
sen post- en interictale psychosen. De postictale 
psychosen zijn de meest voorkomende (25%) en 
treden op kort na een toeval met soms een vrij in-
terval van enkele uren tot dagen. Ze worden ge-
kenmerkt door verwardheid, automatismen, on-
aangepast gedrag, intact of omneveld bewustzijn, 
hallucinatoire ervaringen op diverse sensorische 
gebieden, paranoïde belevingen, stemmingsont-
regeling met vooral (hypo)mane (rondom religi-
euze en mystieke thema’s) en soms ook depressieve 
verschijnselen. De symptomen verdwijnen gelei-
delijk binnen een aantal dagen zonder behande-
ling met antipsychotica en er bestaat een amnesie 
voor de psychotische episode. De interictale psy-
chose komt weinig voor (naar schatting 5%) en 
wordt gekenmerkt door een meestal niet-chro-
nisch beloop en schizofrenieachtige, schneiderpo-
sitieve symptomen zoals paranoïde wanen met 
frequent een religieuze inhoud, beïnvloedingsge-
dachten, akoustische hallucinaties met als regel 
een bedreigend karakter en soms formele denk-
stoornissen. Het affect blijft intact en van een ge-
leidelijke verslechtering, ook bij een jarenlang 
beloop, is geen sprake (Gaitatzis e.a. 2004; Kane-
moto e.a. 1996; Prüter & Pohlmann-Eden 2002; 
Swinkels e.a. 2005; Trimble 1991). In tegenstelling 
tot bij de postictale psychosen, zijn antipsychotica 
hier wel geïndiceerd, echter uitsluitend bij een 
voortschrijdend beloop en nadat eerst de behande-
ling met anti-epileptica is geoptimaliseerd (Kan-
ner 2004). Daarnaast bestaat de ictale psychose 
waarvoor primair een behandeling met anti-epi-
leptica is aangewezen (Trimble & Schmitz 1997).
Zie voor de diverse vormen van psychose bij 
epilepsie tabel 1.
Het is opmerkelijk dat nog steeds onzeker-
heid bestaat over nagenoeg alle aspecten van de 
psychopathologie bij epilepsie. De International 
League Against Epilepsy (ilae) beschouwt psychi-
atrische stoornissen bij epilepsie als unieke neuro-
psychiatrische syndromen die onafhankelijk van 
de dsm en de icd moeten worden geclassificeerd 
(Malmgren e.a. 2003).
Het gebruik van anti-epileptica leidt in een 
beperkt aantal gevallen tot psychiatrische bijwer-
kingen (zie tabel 2), die moeten worden onder-
scheiden van enerzijds aan epilepsie gerelateerde 
psychiatrische symptomen, en anderzijds onttrek-
kings- en intoxicatieverschijnselen met de daarbij 
behorende delirante reacties.
Bij topiramaat wordt de idiosyncratische 
psychose gekenmerkt door een subacuut begin 
met enerzijds verwardheid, hallucinaties, parano-
idie en stemmingsschommelingen, en anderzijds 
agitatie, agressie en cognitieve problemen (Ver-
hoeven e.a. 2002).
tabel 1 Vormen van psychosen bij patiënten met epilepsie
Ictaal Postictaal Alternative psychosis Interictaal
Bewustzijn Gestoord Normaal tot gestoord Normaal Normaal
Duur Uren tot dagen Dagen tot weken Dagen tot weken Maanden
eeg Status epilepticus Toename epileptische en 
langzame activiteit
Genormaliseerd Onveranderd
Behandeling Anti-epileptica Meestal spontaan herstel Verlagen dosis 
anticonvulsivum
Antipsychoticum
Naar Trimble & Schmitz 1997
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bespreking
Bij de beschreven patiënte is sprake van te-
rugkerende postictale psychotische episodes waar-
voor een behandeling met antipsychotica niet 
primair is geïndiceerd. Voorts is van belang dat de 
jarenlange gedeeltelijk therapieresistente epilep-
sie en/of het gebruik van meerdere anti-epileptica 
heeft geleid tot een ontwikkelingsachterstand en 
tot een interferentie met het cognitief functione-
ren.
Deze gevalsbeschrijving illustreert de com-
plexe samenhang tussen epilepsie en psychiatri-
sche symptomen, in het bijzonder de verschillende 
typen van psychotische stoornissen en de inade-
quaatheid van het hanteren van het dsm-diag-
nostische systeem in dergelijke gevallen. Het mag 
duidelijk zijn dat voor de differentiële diagnostiek 
en de behandeling een grondige neuropsychiatri-
sche kennis is vereist.
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summary
Psychoses and Epilepsy. A case study – W.M.A. Verhoeven, W.B. Gunning, J.H.A.M. Tuer-
lings, J.I.M. Egger, S. Tuinier –
Over the last few decades much research has been done into the raised level of psychiatric comorbidity 
in epilepsy. On the basis of a case study of a patient suffering from post-ictal psychoses we explain 
the psychiatric differential diagnosis within the framework of epilepsy and we investigate the 
frequent psychiatric side-effects of anticonvulsants. It is concluded that the links between epilepsy 
and psychiatric symptoms are complex and that the neuropsychiatry of epilepsy is concerned with 
syndromes that are unique and do not fit into modern psychiatric classification systems.
[tijdschrift voor psychiatrie 48(2006)10, 809-814]
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